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内容要旨   
脳および脊髄で発現する神経ペプチドである下垂体アデニル酸シクラ  
ーゼ活性化ポリペプチド（Pituitary Adenylate Cyclase－Activating  
Polypeptide，PACAP）は神経保護・再生促進作用を示すことが知られてい  
る。しかし、脊髄損傷に対する効果については不明な点が多く、また血中  
半減期の短さから投与方汝も考慮する必要がある。本研究では脊髄損傷モ  
デルマウスに対して徐放用ハイドロゲルを介したPACAP投与を行い、神経  
保護・再生効果について検討した。   
野生型雄性マウスにセボフルレン吸入麻酔下で脊髄を露出、圧挫による  
損傷を加えて脊髄損傷モデルを作成した。脊髄損傷直後に生理食塩水もし  
くはPACAPを浸透させた徐放用ハイドロゲルを損傷部位に圧着させ、生理  
的食塩水投与群及び10‾8～10‾14Mの4種の濃度に振り分けた．PACAP投与群  
を設けた。術後14日目までの運動機能をBasso Mouse Scale（BMS）に従  
い評価した。また脊髄組織凍結切片を作成し、GFAP抗体による免疫染色  
により脊髄損傷領域を可視化し、半定量を行った。さらにReal－TimePCR  
法と免疫染色法によりcollapsin response mediator protein2（CR肝2）  
の発現と分布局在を評価した。   
運動機能評価では術後14日目において10‾12MのPACAP投与群において  
生理的食塩水投与群と比較して有意な運動機能の改善が認められた。よっ  
て、その後の実験においては10‾12MのPACAPを投与した。GFAP免疫染色  
による損傷領域体積を比較した結果、術後14日目においてPACAP投与群  
と生理的食塩水投与群との間に有意差は認めなかった。この結果より運動  
機能回復には神経保護とは別の作用機序が関与すると考えた。そこで   

